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IMUN SKI SI STEM URE TRE MUŠ KA RA CA
Je li ca SRE TE NO VIÆ-VU KI ÆE VIÆ1, Na de žda MI LO ŠE VIÆ-JOV ÈIÆ2, Dra ga na ÆI RIÆ2,
Ve sna ILIÆ2, Gor da na STE FA NO VIÆ3, Qi qa na ME DE NI CA1
1. In sti tut za der ma to ve ne ro lo gi ju, Kli niè ki cen tar Sr bi je, Be o grad;
2. In sti tut za me di cin ska is tra ži va wa, Be o grad; 3. Sto ma to loš ki fa kul tet, Be o grad
KRA TAK SA DR ŽAJ
Slu zni ca muš ke ure tre je ini ci jal no me sto in fek ci je broj nim pa to ge ni ma ko ji su pre no si vi sek su al nim pu tem.
U we nim dowim seg men ti ma se od vi ja ju slo že ne ak tiv no sti ve za ne za kon tro lu in fek ci je i spre èa vawe we nog ši-
rewa pre ma gorwim seg men ti ma muš kog ge ni tal nog trak ta. Slu zni ca uro ge ni tal nog trak ta i kod muš ka ra ca i kod že-
na sa gle da va se kao in te gral ni deo sve ko li kog mu ko znog imu nskog si ste ma, ali i kao imu no loš ki sa mo svoj ni in duk -
tiv ni pro stor sa spe ci fiè nim me ha ni z mi ma ugra ði vawa i pro ce si rawa an ti ge na i po kre tawa se kre tor nih imun-
skih od go vo ra. U ve li koj me ri ne is pi tan, imu no glo bu lin ski si stem muš ke ure tre je pred met na ših is tra ži vawa i
po vod za ovaj osvrt na no vi ja sa znawa o mu ko znom imu ni te tu, jed nom od uz bu dqi vih poqa sa vre me nih is tra ži vawa u
imu no bi o lo gi ji.
Kquè ne re èi: MALT, uro ge ni tal ni trakt, in fek ci ja, imu no glo bu li ni.
UVOD
Ure tra muš ka ra ca je ini ci jal no me sto in fek-
ci je broj nim pa to ge ni ma ko ji su pre no si vi sek su -
al nim pu tem i pred sta vqa stra teš ko me sto imu no-
loš ke od bra ne od ta kvih or ga ni za ma. Kao i u dru-
gim mu ko znim po vr ši na ma, i u slu zni ci ure tre
muš ka ra ca do ka za no je pri su stvo go to vo svih ele-
me na ta neo p hod nih za hu mo ral ne i ce lu lar ne od go -
vo re na in fek ci ju, a ot ka da su do bi je ni pr vi ja sni
do ka zi o na seqa vawu lim fo ci ta u dowe seg men te
ure tre, ovom de lu uro ge ni tal nog trak ta muš ka ra ca
pri pi su je se do mi nant na ulo ga u zaš ti ti muš kog
uro ge ni tal nog trak ta od ši rewa in fek ci je na we-
go ve vi še seg men te [1].
Pa to ge ne za in fek ci ja slu zni ce uro ge ni tal nog
trak ta iz per spek ti ve imun skog i in fla ma ci onog
od go vo ra na me stu in fek ci je ni je do voq no pro u èe -
na, na ro èi to ka da je reè o ge ni to u ri nar nom trak tu
muš ka ra ca. Iako su re ku rent ne i hro niè ne in fek-
ci je ge ni tal nog trak ta i kod muš ka ra ca i kod že na
uobi èa je ne i èe ste, me ha ni zmi ko ji su ukqu èe ni u
wi ho vo sa vla da vawe i spre èa vawe re in fek ci ja su
umno go me ne po zna ti, što, s jed ne stra ne, ote ža va
raz u me vawe imu no loš kih po sle di ca in fek ci ja tog
trak ta i wi ho vu po ve za nost sa kli niè kim ma ni fe-
sta ci ja ma bo le sti, a, s dru ge stra ne, ogra ni èa va
pri me nu ade kvat nih te ra pij skih pri stu pa i wi ho -
vu efi ka snost.
S ob zi rom na to da kquè nu kom po nen tu zaš ti te
svih slu zni ca pred sta vqa ju lim fo id no tki vo lo-
ka li zo va no u wi ma i se kre tor ni imu no glo bu lin -
ski si stem, u tekstu ko ji sle di bi æe iz neti sa vre-
me ni po gle di na imu n ski si stem slu zni ca uopšte,
sa po seb nim osvr tom na no vi ja sa znawa o ele men ti-
ma ovoga si stema ko ji se sma traju va žnim u imu no-
loš koj od bra ni slu zni ce muš ke ure tre [1], uz po-
dat ke do ko jih smo doš li sop stve nim is tra ži -
vawi ma.
Imu no loš ka zaš ti ta slu zni ca
Imu no loš ka zaš ti ta i od bra na or ga ni zma od vi -
ja ju se po sred stvom dva odeq ka imun skog si ste ma: si-
stemskog – u okvi ru ko jeg kquènu ulo gu ima ju kostna
srž, sle zina i lim fni èvorovi – i mu koznog – èi ja
se od bram be na ulo ga ba zi ra na lim fo id nim tki vi ma 
slu zni ce (mu ko ze) ko ja ob la že di ge stiv ni, re spi ra -
ci oni i uro ge ni tal ni trakt [2]. Mu ko zne po vr ši ne
ovih or gan skih si ste ma su pre kri ve ne jed no sloj nim
ili vi še sloj nim epi te lom [3] ko ji for mi ra èvr ste
ba ri je re ko je odva ja ju unu trašwe or ga ne od okru-
žewa pu nog po ten ci jal nih pa to ge na. In te gri tet
ovih ose tqi vih ce lu lar nih ba ri je ra odr ža va se me-
ha ni zmi ma uro ðe nog (pri rod nog) i ste èe nog (adap-
tiv nog) imu ni te ta, što im da je zna èaj ka ko pa siv nih
pre gra da, ko je fi ziè ki ogra ni èa va ju pro laz mi kro-
or ga ni za ma i pa ra ce lu lar ni pro laz ve æih mo le ku la, 
ta ko i zna èaj vi so ko re gu laci o nih pro la za, ko ji se
„otva ra ju” i „za tva ra ju” u od go vo ru na do ga ða je u lu-
me nu, sig na le iz la mi ne pro pri je i iz sa mog epi te -
lijuma [4, 5]. To je raz log zaš to se sluznica sa gledava
ne sa mo kao pro sta „predstraža” unu trašwem imun-
skom si stemu [6], veæ i kao kquè ni faktor imu nore-
gulacije, ka ko u woj samoj, ta ko i unu tar imunskog
si ste ma u ce li ni. Me ha ni zmi ma te re gu la ci je u slu-
zni ci usme ra va ju se is hod i efek ti imun skog od go -
vo ra na mi krob ne an ti ge ne, tj. pra vi se raz li ka iz-
me ðu pa to ge nih agen sa, na ko je je neo p hod no od go vo -
ri ti, i ne pa to ge nih, èi je pri su stvo tre ba to le ri sa -
ti (an ti ge ni hra ne, ne pa to ge ni mi kro bi cre va i sl.).
U kon tek stu ogrom ne an ti gen ske kon cen tra ci je, ka-
kva po sto ji, na pri mer, u cre vi ma, odr ža vawe rav-
no te že iz me ðu oral ne to le ran ci je i ak tiv nog imun-
skog od go vo ra pred sta vqa cen tral no pi tawe mu ko -
znog imu ni te ta [7].
Iako su mno gi pro ce si mu ko znog imu ni te ta sliè-
ni oni ma u si stem skoj imu no loš koj od bra ni, po tre -
ba da se na in va zi ju mi kro or ga ni za ma i po ten ci jal -
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no štet nih ma kro mo le ku la ko ji ma je iz lo že na slu-
zni ca od go vo ri na na èin ko ji umawu je mo guæ nost za-
pa qen skog oš te æewa tki va slu zni ce do ve la je do
raz vo ja si ste ma od bra ne ko ji umno go me funk ci o ni -
še i bez ukqu èi va wa in fla ma ci onih me ha ni za ma
(kom ple ment, fa go ci to za), ko ji ma se ina èe ra za ra ju
i eli mi ni šu pa to ge ni ka da in va zi ra ju du bqa tki va
[8]. Epi te li jum de lu je kao bra na sa ku pqa wu æe li ja
za pa qe wa (ne u tro fi la, eozi no fi la i dr.), ali u slu-
èa ju oš te æe wa epi te li jal ne ba ri je re, do ko jeg mo že
do æi usled ab nor mal no sti u mo le kul skim kom po -
nen ta ma ko je obez be ðu ju èvrst spoj iz me ðu epi te li-
jal nih æe li ja ili usled de re gu la ci je wi ho ve funk-
ci je, stva ra ju se uslo vi za ini ci ja ci ju akut nog in-
fla macio nog od go vo ra slu zni ce [4].
Imu no loš ki si stem slu zni ca
U svim slu zni ca ma po sto je lim fo id ne æe li je ko-
je ima ju kquè nu ulo gu u obe gra ne (afe rentne i efe -
rent ne) imun skog od go vo ra. One su di fu zno ras po -
re ðe ne me ðu epi te li jal nim æe li ja ma – in tra e pi te -
li jal ni lim fo ci ti (IEL), i uz sam epi te li jal ni
sloj – la mi na pro pria, ili su gru pisane i duž mu ko-
znih mem bra na for mi ra ju vi so ko or ga ni zo va no
lim fo id no tki vo – MALT (mu co se as so ci a ted
lymphoid tissue) (She ma 1a).
IEL su he te ro ge na po pu la ci ja mo no nu kle ar nih
æe li ja me ðu ko ji ma su naj broj ni je CD8+ T æe li je, ka-
ko one sa TCR (T æe lij ski an ti gen ski re cep tor),
tako i one sa TCR, što ove IEL raz likuje od dru-
gih tkiv nih T æe li ja ko je go to vo is kqu èi vo eks-
pri mi ra ju TCR [11]. Funkcija IEL je umno gome
nepoznata, ali se pretpostavqa da deo IEL ima ci -
to tok siè nu ak tiv nost [10], a da -T æe li je ko je su
spo sob ne da pro du ku ju ci to ki ne (IL-5, IFN- i dr.)
mo gu mo du li ra ti funk ci je epi te li jal nih æe li ja
[11, 12].
La mi na pro pria je di fu zno struk tu ri ra ni pot-
por ni sloj ne po sred no uz epi te li jum. Uz CD4+ i
CD8+ T lim fo ci te (go to vo svi sa TCR), B lim fo-
ci te, ma kro fa ge, den dri tiè ne æe li je, mast æe li je i
neš to ne u tro fi la, la mi na pro pri ja sa dr ži mnoš-
tvo pla zma æe li ja ko je se kre tu ju imu no glo bu li ne
(an ti te la), pa se ova ak tiv nost sma tra glav nom
efek tor nom funk ci jom la mi ne pro pri je [13].
MALT se sa sto ji od po je di naè nih ili mnoš tva
lim fo id nih gru pa ci ja (fo li ku la) sa ti piè nim
ger mi nal nim cen tri ma, pa ra fo li ku lar nim ili
in ter fo li ku lar nim po vr ši na ma sa T æe li ja ma i
spe ci ja li zo va nog ku po la stog re gi o na (do me area)
iz nad sva kog fo li ku la sa den dri tiè nim æe li ja ma,
B æe li ja ma i CD4+ T æe li ja ma, ko ji stva ra is pup -
èewe epi te li ju ma pre ma lu me nu (She ma 1a) or ga na.
Ve za iz me ðu lu me na trak ta i lim fo id nog si ste ma
fo li ku la ostva ru je se po sred stvom ta ko zva nih M
(mem bra no znih) æe li ja ko je ob la žu do me areu [14].
One pre ko svog api kal nog de la ostva ru ju kon takt sa
lu me nom, a pre ko ba zo la te ral nog de la sa lim fo id -
nim æe li ja ma fo li ku la (She ma 1b). Fo li ku li se
lim fo ci ti ma snab de va ju iz kr vi (u ko ju su do spe li
iz kost ne sr ži ili ti mu sa) pre ko en do te li jal nih
venula [3, 14]. Raz voj MALT je vi še ste pe ni pro ces
ko ji ukqu èu je broj ne sig nal ne me ha ni zme ka rak te-
ri stiè ne za ge ne zu svih se kun dar nih lim fo id nih
tkiva, ali i ne ke spe cifiène samo za ovaj imun ski
si stem [3]. MALT je na ðen duž svih de lova ga stro-
in te sti nal nog trak ta (GALT), duž gorwih i dowih
di saj nih pu te va (NALT i BALT), na konjunktivi
(CALT), u oral noj du pqi, mleènim žle zdama i uro -
ge ni tal nom trak tu [15]. GALT je naj vi še pro u èa van
MALT i uzi ma se kao mo del za dru ge seg mente mu ko-
znog si ste ma od bra ne. U we mu su lim fo id ni fo li -
ku li naj or ga ni zo va ni ji, u ob li ku tzv. Pa je ro vih
(Peyer) plo èa, i mada su anatomski sliè na lim foe-
pi te li jal na tki va na ðe na i u bron hi ja ma, apen dik-
su i ton zi la ma, Pa je ro ve plo èe pred sta vqa ju pro to -
tip or ga ni zo vawa imu no loš kih me sta mu ko znih
po vr ši na uopšte i pri mar na in duk tiv na me sta
imun skog od go vo ra u imun skom si ste mu slu zni ca
[6]. Me ðu tim, no vi ji do ka zi o po sto jawu kom pen za -
tor nog in duk tiv nog me ha ni zma u odr ža vawu imun-
skog si ste ma slu zni ca ne gi ra ju zna èaj Pa je ro vih
plo èa kao esen ci jal nog ele men ta za in duk ci ju
imun skih od go vo ra u GALT [16].
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SHEMA 1. Organizacija limfoidnog tkiva sluznice (a) i struktura M æelija (b) [9].
IMUN SKI OD GO VOR U MALT
An ti gen ska sti mu la ci ja u MALT
Imun ski od go vor u MALT za po èiwe tran se pi te -
li jal nim tran spor tom an ti gen skih sup stan ci iz
lu me na di ge stiv nog, re spi ra ci onog ili uro ge ni-
tal nog trak ta do imu no kom pe tent nih æe li ja ovog
tki va. Tran se pi te li jal ni tran sport usme ra va ju
ci to ki ni i dru gi mo le ku li ko ji pre no se dvo smer-
ne sig na le iz me ðu epi te li jal nih i imun skih æe li -
ja, od re ðu ju æi da li æe imun ski od go vor bi ti ak ti -
vi ran ili su pri mi ran [4]. Tran sport an ti ge na se
od vi ja po sred stvom M æe li ja, a olak ša va ju ga po lo -
žaj i spe ci fiè na mor fo lo gi ja ovih æe li ja [14]. M
æe li je na api kal nom de lu ima ju ši ro ke mem bra no -
zne iz raš ta je pre ko ko jih ostva ru ju kon tak t sa lu-
me nom, dok je ba zo la te ra lan deo mem bra ne du bo ko
uvu èen i for mi ra in tra e pi te li jal ni xep u ko ji su
na ku pqe ne fo li ku lar ne sku pi ne B æe li ja, T æe li ja
i den dri tiè nih æe li ja (She ma 1b). M æe li je ugra ðu -
ju lu mi nal ne an ti ge ne en do ci to zom, uvla èe æi ih u
ve zi ku le, pu tem ko jih ih tran spor tu ju od lu mi nal-
ne do in va gi ni ra ne stra ne mem bra ne i pre no se ih
do „pro fe si o nal nih” an ti gen-pre zen tu ju æih æe li ja 
(APC) i lim fo ci ta u xe pu [4]. An ti ge ni pre ne ti
pu tem M æe li ja kroz mem bra nu slu zni ce ak ti vi ra ju
lim fo ci te unu tar fo li ku la („pr vi sig nal”). Ak ti -
vi ra ne æe li je na puš ta ju po tom svo ja in duk tiv na
me sta (She ma 2a) i lim fnim pu te vi ma do spe va ju do
lo kal nih ili udaqe nih lim fnih èvo ro va [3, 15],
gde se umnožavaju, da bi po tom pre ko duc tus to ra ci cus 
MALT do spe le u kr vo tok, wi me se po no vo vra ti le
(di se mi no va le) do ra znih slu zni ca i, na pu stiv ši
krv, di stri bu i ra le u in ter ce lu lar ne pro sto re
(eks tra va za ci ja). Tu æe T lim fo ci ti obez be ði va ti
imu no loš ki nad zor mu ko znih po vr ši na, a B lim -
fo ci ti æe se di fe ren ci ra ti u pla zma æe li je („dru-
gi sig nal”) ko je pro du ku ju i se kre tu ju imu no glo bu-
line spe cifiène za te strukture [15, 17]. Imu no-
glo bu li ni se tran spor tu ju kroz epi te li jal ne æe li -
je u se kre te lu me na (She ma 2b), gde re a gu ju sa an ti ge -
ni ma pri sut nim u lu me nu ko ji su i po kre nu li
imun ski od go vor u MALT [9] i dovode do wi hove ne -
u tra li za ci je, aglu ti na ci je i/ili opso ni za ci je.
Sma tra se da se eks tra va za ci ja B i T lim fo ci ta na
efek tor ska me sta u slu zni ca ma od i gra va pu tem
broj nih ad he ziv nih mo le ku la eks pri mi ra nih na
wi ma i na en do te li jal nim æe li ja ma krv nih su do va
(ve nu la), na me sti ma gde imu no kom pe tent ne æe li je
eks tra va zi ra ju. Na eks pe ri men tal nim mo de li ma je,
na pri mer, utvr ðe no da B i T lim fo ci ti eks tra va-
zi ra ju u la mi nu pro pri ju cre va uglav nom po mo æu
le u ko in te gri na  (ho ming re cep tor), ko ji re a gu je
sa va sku lar nim ad he zi nom MAd CAM-1 [15]. Od de -
fi ni sa ne in ter ak ci je ad he ziv nih mo le ku la za vi -
si æe usme re nost le u ko ci ta ka spe ci fiè nim me sti -
ma mu ko znog si ste ma.
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SHEMA 2.  Shematski prikaz imunološke odbrane sluznica [15].
Imu no glo bu li ni u MALT
Imu no glo bu li ni (an ti te la) su glav ni hu mo ral-
ni me di ja to ri spe ci fiè nog imu ni te ta slu zni ce,
pre vas hod no lo kal no sin te ti sa ni imu no glo bu li ni 
A (IgA) i imu no glo bu li ni M (IgM), i to wi hove se -
kre tor ne va ri jan te (sI gA, sIgM), a u po jedinim seg -
men ti ma MALT i lo kal no sin te ti sa ni ili se rum -
ski imu no glo bu li ni G (IgG) [15]. U sa dejstvu sa uro -
ðe nim ne spe ci fiè nim od bram be nim fak to ri ma
an ti te la ko ja do spe ju u mu ko zne šu pqi ne vr še ta-
ko zva nu imu no loš ku eks klu zi ju, ko jom se ogra ni èa -
va ko lo ni za ci ja epi te la mi kro or ga ni zmi ma i in-
hi bi ra pe ne tra ci ja štet nog an ti ge nog ma te ri ja la
(She ma 2b). Bu du æi da u slu zni ci do mi ni ra ju se kre-
tor ni IgA, ko ji ne ak ti vi ra ju kom ple ment kla siè -
nim pu tem, imu no loš ka eks klu zi ja je uglav nom ne-
in fla ma tor ni me ha ni zam zaš ti te slu zni ce [15,
17]. Ovoj ak tiv no sti se kre tor ni imu no glo bu li ni
mo gu do pri ne ti i „za ro bqa vawem” an ti ge na to kom
svog pro la ska kroz epi te li jal ne æe li je. Na taj na-
èin IgA i IgM mo gu ne u tra li zo va ti vi ru se in tra ce-
lu lar no, vra ti ti (iz gu ra ti) pa to ge ne na zad u lu men
i ta ko ot klo ni ti mo guæ nost bi lo ka kvog oš te æewa
epi te li ju ma pu tem ci to li ze [15]. Uko li ko imu no -
loš ka eks klu zi ja pod ba ci, an ti ge ni ko ji su pro dr -
li u epi tel bi va ju uklowe ni iz su be pi te li jal ne
stro me ili la mi ne pro pri je me ha ni zmi ma imu no-
loš ke eli mi na ci je (She ma 2b) u ko ji ma uèe stvu ju
se rum ska i lo kal no pro du ko va na an ti te la i T æe li-
je, a po ja èa va ju ih pro in fla ma tor ni me ha ni zmi ne-
spe ci fiè ne od bra ne [15]. Ne us peš na ili osu je æe na
imu no loš ka eli mi na ci ja mo že ima ti za po sle di cu
po ja vu za paqewa slu zni ce i imu no pa to lo gi ju. Svr-
ha se kre tor nog imu ni te ta je da se iz beg ne ta kav –
ne po voqan – is hod [18].
Se kre tor ni IgA (sI gA) pred sta vqa ju do mi nant na
funk ci o nal na an ti te la u mu ko znim se kre ti ma i pr-
vu imu no loš ku ba ri je ru tran smu ko znoj pe ne tra ci ji
pa to ge na [19]. For mi rawu se kre tor nih IgA pret ho di 
ko va lent no po ve zi vawe mo no me ra IgA bi lo ko je pot-
kla se (IgA1, IgA2) u di me re ili ve æe po li me re (pI gA)
po mo æu jed nog spoj nog pep ti da (J la nac) i tran sci-
to tiè ko ugra ði vawe se kre tor ne kom po nen te. Sin te -
za i di me ri za ci ja IgA od i gra va se u pla zma æe li ja ma
lo ka li zo va nim u la mi ni pro pri ji, a ugra ði vawe se-
kre tor ne kom po nen te to kom pro la ska pI gA kroz epi-
te li jal ne æe li je (tran sci to za). Za raz li ku od se rum -
skih imu no glo bu li na, ko ji pa siv no di fun du ju u se-
kre te pre ko utvr ðe nih me sta ili zo na za paqewa, IgA
od ko jih æe na sta ti se kre tor na va ri jan ta ovih imu-
no glo bu li na pro la ze kroz epi te li jal ne æe li je ak-
tivnim transportom [17, 18]. Ovaj transport je
osnov ni bi o loš ki pro ces ko ji omo gu æa va or ga ni -
zmi ma si sa ra da IgA, lo kal no sin te ti sa ne u la mi ni
pro pri ji, usme re ka ra znim mu ko znim po vr ši na ma.
On se od vi ja po sred stvom spe ci jal nog tran sport nog
pro te i na, tzv. po li i mu no glo bu lin skog re cep to ra
(po li-IgR), ko ji je eks pri mi ran na ba zo la te ral nim
po vr ši na ma epi te li jal nih æe li ja slu zni ca (She ma
3). Pro ces traje oko 30 minuta, a za poèiwe ve zi-
vawem pI gA (naj ve ro vat ni je pre ko J pep ti da) za eks-
tra ce lu lar ni deo po li-Ig re cep to ra, da bi se na sta vio 
in ter na li za ci jom stvo re nog pI gA/po li-IgR kom plek-
sa, we go vim uvla èewem u tran sport ne ve zi ku le i
tran sci to zom ve zi ku la kroz ci to pla zmu epi te li jal -
ne æe li je do we ne api kal ne po vr ši ne. Na api kal noj
po vr ši ni po li-IgR bi va en zim ski raz lo žen, èi me se
we gov mem bran ski deo, kao ne funk ci o na lan, odva ja
od we go vog eks tra ce lu lar nog de la, ko ji osta je ve zan
za IgA kao tzv. se kre tor na kom po nen ta [17]. Ovim
pro ce som se ujed no IgA (sa da kao se kre tor ni IgA)
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SHEMA 3. Transcitoza i stvarawe sekretornih IgA [9].
oslo ba ða ju u lu men or ga na, gde æe, re a gu ju æi sa bak-
te rij skim i vi ru snim an ti ge ni ma, spre èa va ti ve-
zi vawe pa to ge na za æe li je slu zni ce i blo ki ra ti vi-
ru snu i bak te rij sku ko lo ni za ci ju. Kom plek si se-
kre tor nih IgA i an ti ge na bi va ju la ko uvu èe ni u mu-
kus i po tom eli mi ni sa ni struj nim to kom mu ci na,
ko ji se od vi ja za hvaqu ju æi pe ri stal tiè kim kre ta -
wi ma (crev ni trakt), tre pqa stim kre tawi ma (re-
spi ra ci oni trakt) i sliè no.
Se kre tor na kom po nen ta šti ti mo le ku le IgA od
pro te o li ze, jer ma ski ra de lo ve wi ho ve struk tu re
ko ji su ose tqi vi na en zim sku de gra da ci ju, i ti me
omo gu æa va da IgA op stanu du že vreme u okružewu
ko je obi lu je broj nim pro te a za ma [17].
Ka da kod qu di po sto ji se lek tiv na IgA de fi ci -
jen ci ja, se kre tor ni IgM mo gu kom pen zo va ti ne do -
sta tak sI gA i zaš ti ti ti mu ko zne po vr ši ne [8, 17].
S ob zi rom na po li mer nu struk tu ru i pri su stvo
spoj nog J pep ti da, IgM mo gu da ve zu ju se kre tor nu
kom po nen tu na iden ti èan na èin kao i di me ri IgA.
Oni se pod vr ga va ju istim in tra ce lu lar nim me ha -
ni zmi ma tran sci to ze kroz epi te li jal ne æe li je kao
i IgA [17].
In duk ci ja se kre tor nog imun skog od go vo ra je èe-
sto pra æe na po ja vom imu no glo bu li na G (IgG) u ve æoj
ko li èi ni, ko ji u se kre te do spe va ju uglav nom iz se-
ruma, a u mawoj me ri se sin tetišu lo kalno. IgG do-
spe va ju iz se ru ma u se kre te pa siv nom pa ra ce lu lar-
nom di fu zi jom i pred sta vqa ju va žan pro tek tiv ni
fak tor na mu ko znim po vr ši na ma na ko ji ma je opa-
snost od pro te o li tiè ke de gra da ci je wi ho vih mo le -
kula mawa, a ka kve su, na primer, one u respiracio-
nom i žen skom genitalnom traktu [15, 17]. Lo kalna
sin te za IgG je, su de æi po pri su stvu od re ðe nih pla-
zmo ci ta, uglav nom ve za na za do mi nant nu pro duk ci-
ju ne ke pot kla se [8].
Izo tip ska pre o ri jen ta ci ja (switch) u MALT
Ten den ci ja hu mo ral nog imun skog od go vo ra u mu-
ko znom imun skom si ste mu da fa vo ri zu je sin te zu
IgA je u ve zi sa fak to ri ma mi kro o ko li ne ko ji de-
ter mi ni šu izo tip sku di fe ren ci ja ci ju imu no glo -
bu li na i ko ek spre si ju J pep ti da u B lim fo ci ti ma
[15, 19]. Da bi mo gao da po drži se kretorni imu ni-
tet, MALT mo ra da fa vo ri zu je raz voj i di se mi na ci -
ju B æe li ja u ko ji ma je po ja èa na eks pre si ja J pep ti da,
što je pred u slov za for mi rawe po li mer nih for mi
IgA (i IgM) ko je se po moæu po li-IgR mo gu tran spor to -
va ti na udaqe na me sta de lo vawa [15]. Mo le kul ski
me ha ni zmi ko ji do vo de do pre fe ren ci jal ne lo kal-
ne sin te ze jed ne ka te go ri je imu no glo bu li na su
umno go me ne po zna ti. Oni u osno vi od go va ra ju me ha -
ni zmi ma izo tip ske pre o ri jen ta ci je (izo tip ski
switch) do ko je do lazi u zre lim B lim fo ci ti ma po-
sle wi ho vog kon tak ta sa an ti ge nom, a po sle ko je æe-
li ja pre la zi sa sin te ze jed ne na sin te zu dru ge kla se
imu no glo bu li na i, ume sto IgM i IgD, ko ji su do ta da
funk ci o ni sa li kao re cep to ri za an ti gen, eks pri -
mi ra na mem bra ni imu no glo bu li ne pre o ri jen ti sa -
nog izo ti pa (IgA, IgG ili IgE). Izo tip ska pre o ri-
jen ta ci ja je za vrš ni do ga ðaj u ni zu kon tro li sa nih
do ga ða ja u pro ce su re a ran žma na imu no glo bu lin-
skih ge na i wime je de terminisan onaj stupaw u zre -
lo sti æe li ja B æe lijske li nije na ko me one sti èu ka -
pa ci tet da pro li fe ri šu i da se di fe ren ci ra ju u
pla zma æe li je ko je æe se kre to va ti imu no glo bu li ne
pre o ri jen ti sa nog izo ti pa [20].
Iako je do kraja ne jasno na koji na èin limfoepi-
te li jal ne struk tu re po kre æu hu mo ral ne imun ske od-
go vo re u ko ji ma do mi ni ra jed na imu no glo bu lin ska
ka te go ri ja, kao naj ve ro vat ni ji me di ja to ri izo tip -
ske pre o ri jen ta ci je pre ma IgA, di fe ren ci ja ci je B
æe li ja u IgA pre kur sor ske æe li je i ini ci ja ci je pre-
vas hod no IgA od go vo ra u mu ko zi po miwu se ak ti vi-
ra ni lo kal ni CD4+ T lim fo ci ti i lo kal no se kre to -
vani ci tokini [6, 8, 19], ali se ne is kquèuje mo guæ-
nost da B æe li je bu du u kost noj sr ži po kre nu te ka
izo tip skoj pre o ri jen ta ci ji pre ma IgA, a po tom se se-
lek tiv no na se le u lim fne èvo ro ve mu ko ze [21].
Odeq ci MALT u ko ji ma se do mi nant no stva ra ju
IgG sa dr že B æe li je u fa zi ter mi nal ne di fe ren ci -
ja ci je u ko ji ma je eks pre si ja J pep ti da ne znat na ili
je ne ma. Za takve B æe li je se sma tra da pri pa da ju zre-
lim klo ni ma ko ji su proš li ne ko li ko „run di” sti-
mu la ci je u ger mi nal nim cen tri ma i ko ji, zbog is-
cr pqe no sti svo jih efek tor nih po ten ci ja la i
umawewa po ten ci ja la da stva ra ju no ve æe li je pam-
æewa, bi va ju za dr ža ni u lo kal noj sre di ni ka ko bi
bi li eli mi ni sa ni apop to zom [15]. Me ðu tim, me ðu
B æe li ja ma MALT po stoje i one koje na se kretornim
efek tor nim me sti ma za vr ša va ju kao imu no ci ti u
ko ji ma je eks pri mi ran J pep tid, ali ume sto IgA pro-
du ku ju IgD i IgG. Za ove æe lije se sma tra da pred sta-
vqa ju ra ne efek tor ne klo ne na sta le pre br zim sa-
zre vawem tek stvo re nog klo na ko ji je, nor mal no,
bio pred o dre ðen da pro du ku je po li me re IgA [15].
IMU NO LOŠKA HO ME O STA ZA SLU ZNI CE
Pro in fla ma tor ni po ten ci jal unu tar ra znih
slu zni ca ne uzro ku je kli niè ke simp to me sve dok je
lo kal na imu no loš ka ho me o sta za pod kon tro lom.
IgA mo gu uti ca ti na tu ho me o sta zu ve zi vawem za Fc
re cep to re na ra znim le u ko ci ti ma u la mi ni pro-
pri ji [17]. Oni ti me mo gu su pri mi ra ti pri vla -
èewe ne u tro fi la, eozi no fi la i mo no ci ta i smawi-
ti mo guæ nost oslo ba ðawa broj nih me di ja to ra za-
paqewa iz wih, mo gu uti cati na smawewe se krecije
pro in fla ma tor nih ci to ki na (npr. TNF-) iz ak ti-
vi ra nih mo no ci ta i ma kro fa ga slu zni ce i/ili in-
hi bi ra ti ak ti va ci ju mo no ci ta i ne u tro fi la ko ja
re zul ti ra stva rawem re ak tiv nih in ter me di je ra
ki se o ni ka [17]. Me ðu tim, ka da se kre tor ni si stem
ni je u stawu da sa vla da per zi stent no pri su tan an-
ti gen u slu zni ci, mo že do æi do sna žnog lo kal nog
IgG od go vo ra, even tu al no kom bi no va nog sa IgE od go-
vo rom kod ato piè nih oso ba. Zbog wi ho vih flo gi -
stiè kih ka rak te ri sti ka, pu tem ovih an ti te la mo že
do æi do „pa to to piè ne po ten ci ja ci je” lo kal nog
imu ni te ta, što se sma tra se kun dar nom li ni jom od-
bra ne slu zni ce u ne u tra li za ci ji štet nih fak to ra.
Ona, me ðu tim, mo že kao lo kal nu po sle di cu ima ti
iz ra že ne pro me ne imu no loš ke ho me o sta ze slu zni -
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ce, pra æe ne po ja èa nom i ne pre kid nom in fla ma tor -
nom re ak ci jom. Pret po sta vqa se da se ta kav me ha ni-
zam na la zi u osno vi hro niè nih za paqen skih bo le-
sti mu ko znih mem bra na [8, 17].
IMU NO LOŠKA OD BRA NA SLU ZNI CE
URO GE NI TAL NOG TRAK TA
Re ku rent ne i hro niè ne in fek ci je su èe ste i u
uri nar nom i u re pro duk tiv nom trak tu muš ka ra ca i
že na. Me ha ni zmi ko ji ma se one svla da va ju su uglav-
nom ne po zna ti i pro u èa va ni su pre vas hod no kod že-
na. Iako uro ge ni tal ni trakt ne ma kla siè no or ga ni-
zo va ne struk tu re MALT [22], epi tel va gi ne, cer vik sa 
i ute ru sa sa dr ži an ti gen-pre zen tu ju æe æe li je sa
MHC mo le ku li ma kla se II [23, 24] i imu nocite, što
od ra ža va imu no kom pe tent nost ovih odeqa ka re pro -
duk tiv nog trak ta že na i ob jašwa va po sto jawe lo-
kal nog imun skog od go vo ra i po ja ve IgA i IgG an ti te-
la u žen skim ge ni tal nim se kre ti ma [22].
O imun skom si ste mu slu zni ce muš kog ge ni tal nog 
trakta ima mawe po dataka ne go o žen skom, pre sve ga
zbog teh niè kih, ali i etiè kih aspe ka ta ve za nih za
po stup ke pri ku pqawa ge ni tal nih se kre ta muš ka ra-
ca [2]. Ipak, po da ci ko ji ma se ras po la že uka zu ju na
to da je muš ka ure tra ve o ma di na miè no imu no kom pe-
tent no tki vo ko je po se du je sve ele men te i za ce lu lar -
ne i za hu mo ral ne imun ske od go vo re [1].
Uretra je cev du žine 16 cm. Kli niè ki, ure tra se
deli na predwu (pars an te ri or) i zadwu (pars po ste ri or)
ure tru, a to po graf ski na pro sta tiè ni deo (pars pro-
sta ti ca) sa se me nim bre žuq kom i iz vod nim ka na li -
ma pro sta te, op na sti deo (pars mem bra na cea) – uz ko -
ji su priqu bqe ne bul bo u re te ral ne Ku pe ro ve žle-
zde – i spon gi o zni, od no sno ka ver no zni deo (pars
spon gi o sa ili pars ca ver no sa) sa bul barnom (fos sa bul-
bi) i èu nastom (fos sa na vi cu la ris) ja mom. Ure tra je ob -
lo že na vi še sloj nim epi te lom. Dowi, dis tal ni deo
(me a tus uret hre) je ob lo žen skva mo znim, vi še sloj-
nim epi te lom ko ji ke ra ti ni zi ra, dok su du bqi de-
lo vi ure tre ob lo že ni vi še sloj nim ci lin driè nim 
epi te lom. U la mi ni pro pri ji ure tre lo ka li zo va ne
su broj ne žle zde ko je svo jim se kre tom vla že po vr -
šinu mu koze. To su u predwem de lu ure tre Litreo-
ve, a u op na stom de lu Ku pe ro ve žle zde, ko je stva ra ju
vi sko zan pre e ja ku la tor ni se kret, ko jim se pre no se
sper ma to zo i di to kom eja ku la ci je.
Svi re gi o ni ure tre sa dr že T lim fo ci te. I CD8+
i CD4+ sub po pu la ci je T æe li ja su pri sut ne u la mi ni
pro pri ji i epi te li ju mu, ali CD8+ æe li je pre o vla ðu -
ju. Wi ma se pri pi su je su pre sor ska ulo ga u imu no -
loš koj re ak ci ji na an ti ge ne sper ma to zo i da, kao i
ci to tok siè ni efek ti. Slu zni ca ure tre sa dr ži i
in tra e pi te li jal ne den dri tiè ne æe li je i ma kro fa ge, 
s tim što je wi ho va ras po de la raz li èi ta u raz li èi -
tim re gionima ure tre [1]. U dowem de lu ure tre slu -
zni ca me a tus i fos sa na vi cu la ris sa dr ži in tra e pi te -
li jal ne den dri tiè ne æe li je i ma lo ma kro fa ga, dok
du bqi de lo vi ure tre sa dr že vi še ma kro fa ga u la mi -
ni pro pri ji i epi te li ju mu, a ne sa dr že den dri tiè ne
æe li je. Ure tra sa dr ži i ve li ki broj pla zma æe li ja
ko je pro du ku ju IgA i J pep tid, a na epi telijalnim æe -
li ja ma je na ðen eks pri mi ran pI gR, što uka zuje na to
da je ure tra ak tiv no me sto lo kal ne sin te ze se kre tor -
nih IgA i imu no loš ke od bra ne u ko joj ovi imu no glo -
bu li ni uèe stvu ju [1]. Imu no hi sto he mij ske ana li ze
su po ka za le da epi tel pro sta tiè ne žle zde i ure tre
sa dr ži i æe li je ko je se kre tu ju IgM, pa se smatra da je
pri su stvo IgM na mu ko znim po vr ši na ma muš kog ge-
ni tal nog trak ta re zul tat ak tiv ne se kre ci je [25].
Sku pi ne IgM i IgG po zi tiv nih (imu no hi sto he mij -
ski) imu no kom pe tent nih æe li ja su uoèe ne i u su be -
pi te li jal nim slo je vi ma svih re gi o na muš kog ge ni -
tal nog trak ta. Na osno vu imu no hi sto he mij skih is-
pi ti vawa an ti mi kro bi jal ne ak tiv no sti se kre tor -
nih IgA sma tra se [26] da se kretorni IgA ima ju za pa-
že nu ulo gu u me ha ni zmi ma lo kal ne od bra ne u dowem
de lu ge ni tal nog trak ta, dok je u gorwim seg men ti ma
spe ci fiè na lo kal na od bra na re du ko va na, a imu no -
glo bu li ni po ve za ni sa wom naj ve ro vat ni je po ti èu
iz se ru ma [25].
Se kre ti muš kog ge ni tal nog trak ta sa dr že imu no-
glo bu li ne pro du ko va ne lo kal no i po re klom iz se ru -
ma. U pre e ja ku la tu i se mi nal noj pla zmi do ka za no je
pri su stvo IgA, IgM i IgG, ali u promenqivim ko lièi-
na ma, što se tu ma èi raz li ka ma u po stup ci ma za pri-
ku pqawe, me to da ma i stan dar di ma za me rewe ni voa
imu no glo bu li na i pri su stvom pro te o li tiè kih en zi -
ma ko ji su bit ni za li kve fak ci ju se me na, ali ko ji mo-
gu do ve sti i do de gra da ci je imu no glo bu li na [2]. Na
osno vu pa ra lel nih me rewa ni voa pro te i na po re klom
iz krv ne pla zme (al bu mi na, tran sfe ri na) i imu no -
glo bu li na u eja ku la tu, pret po sta vqa se da ve æi na IgG
ko ji su pri sut ni u eja ku la tu po ti èe iz cir ku la ci je, a
da su IgA, ko ji uglav nom pri pa da ju se kre tor nim IgA,
lo kal nog po re kla [1].
Na ša is tra ži vawa spro ve de na na 78 muš ka ra ca
sa akut nim i hro niè nim ure tri ti som, iza zva nim
ra znim uzroè ni ci ma, da la su ori gi nal ne po dat ke o
ni vou i ras po de li imu no glo bu li na i wi ho vog me-
ðu sob nog od no sa u se kre tu ure tre muš ka ra ca i po-
ka za la da su u lo kal nu zaš ti tu slu zni ce ovog de la
muš kog uro ge ni tal nog trak ta ukqu èe na dva izo ti -
pa imu no glo bu lin skog si ste ma za ko je se sma tra da
ima ju kquè nu ulo gu u imu no loš koj ho me o sta zi slu-
zni ca uopšte [27]. U se kre ti ma ko ji su sa ku pqe ni
iz lu me na ure tre, pre te žno iz fos sa na vi cu la ris, ko joj
se i pri pi su je do mi nant na ulo ga u imu no loš koj ak-
tiv no sti ure tre [1], ot kri ve ni su IgG i IgA u raz li-
èi tim kon cen tra ci ja ma. Va ri ja ci je u sa dr ža ju ove
dve kla se imu no glo bu li na u mo no mi kro bnim i po-
li mi kro bnim in fek ci ja ma ure tre su uka za le na to
da po sto ji iz ve sno kvan ti ta tiv no po me rawe imu-
no glo bu li na u ko in fek ci ji ure tre. Ono se ogle da u
ne sra zme ri u pro me na ma ni voa IgA (ne znat ne) i IgG
(iz ra že ne) ko je pra te mo no mi kro bne, od no sno po-
li mi kro bne in fek ci je, u po ve æawu ni voa IgG u
hro niè noj fa zi u od no su na akut nu fa zu mo no mi -
kro bnih i po li mi kro bnih in fek ci ja i, po seb no, u
upa dqi vo vi so kim ni vo i ma IgG ko jima je pra æen
hro ni ci tet po li mi kro bnih u od no su na hro ni ci -
tet mo no mi kro bnih in fek ci ja. Po ve æawe ni voa
IgG i re la tiv na „stag na ci ja” ni voa IgA, ko ji pra te i 
akut nu i hro niè nu fa zu mo no mi kro bne i po li mi-
krobne in fekcije, uka zuju na to da bi u osno vi ovog
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se lek tiv nog po me rawa mo žda mo gao bi ti po ku šaj
od bram be nog si ste ma ure tre da fa vo ri zo vawem
sin te ze IgG na do me sti sla bqewe lo kal ne od bra ne,
ko je je pro u zro ko va no even tu al nim smawewem ko li-
èi ne IgA, do ko jeg do la zi usled bak te rij skog raz la-
gawa IgA mo le ku la to kom in fek ci je [28]. S ob zi rom
na pri su stvo uzroè ni ka in fek ci je u lu me nu baš
onog de la ure tre ko ji ras po la že svim ele men ti ma
neo p hod nim za an ti gen sku pre zen ta ci ju i hu mo ral-
ne od govore [1], mo že se re æi da deo slobodnih IgG u 
ure tral nom bri su muš ka ra ca pri pa da po pu la ci ji
lo kal no sin te ti sa nih IgG. Lo kal na izo tip ska pre o -
ri jen ta ci ja IgM u IgG ume sto u IgA mo že bi ti po kre-
nu ta u slu zni ci kao re zul tat pro me na u ci to kin-
skom pro fi lu i mo že re zul ti ra ti proza pa qen skim
lo kal nim imu no glo bu lin skim od go vo rom [21].
ZA KQU ÈAK
Slu zni ce i muš kog i žen skog ge ni tal nog trak ta
pred sta vqa ju zo ne ve li ke iz lo že no sti eg zo ge nim
agen si ma, ukqu èu ju æi po ten ci jal no štet ne mi kro -
or ga ni zme. One su vra ta za ula zak sek su al no pre no -
si vih bo le sti vi ru snog, bak te rij skog, gqi viè nog i
pa ra zit skog po re kla. Oko 120 mi li o na slu èa je va ta-
kvih oboqewa go dišwe se ot krije u sve tu, ukqu èuju-
æi i in fek ci je HIV [2]. Smatra se da bi za pre ven-
ci ju tih bo le sti bi la zna èaj na mo guæ nost in du ko -
vawa imun skih od go vo ra u ge ni tal nom trak tu. Di-
ho to mi ja u ce lu lar nim mi gra ci ja ma unu tar MALT
na go veš ta va mo guæ nost po sto jawa spe ci fiè nih me-
ha ni za ma ugra ði vawa i pro ce si rawa an ti ge na i po-
kre tawa mu ko znog imu ni te ta u po je di nim we go vim
odeq ci ma [15, 29]. Mo le kul ski i funk ci o nal ni
pro fil ure tral nih imu no glo bu li na i wi ho va kon-
cen tra ci ja u in fek ci ja ma ure tre pred sta vqa ju
kquè ni aspekt di zaj ni rawa lo kal nih vak ci na, jer
je pre va len ci ja od re ðe nih ka te go ri ja imu no glo bu -
li na u slu zni ci ure tre muš ka ra ca to kom in fek ci -
je ure tre od suš tin ske va žno sti za efi ka snu ne u -
tra li za ci ju uzroè ni ka, ali i za za paqen ske pro ce se
u slu znici [29, 30].
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